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ARGUMENTER la strategic de prise 
en charge globale d’une douleur aigue 
ou chronique chez I’adulte. 

PRESCRIRE les therapeutiques antalgiques 
medicamenteuses et non medicamenteuses. 

EVALUER I’efficacite d’un traitement 
antalgique. 


Avant-propos 

Aborder le sujet « Therapeutiques antalgiques medicamen- 
teuses et non medicamenteuses » avec le souci de presenter 
I’arsenal antalgique et son utilisation en douleur aigue et chro- 
nique revient a traiter une question transversale, dont de nom- 
breux themes sont abordes avec precision dans d’autres parties 
du programme (anesthesiques locaux, medicaments et gros- 
sesse, douleur en pediatrie...). Pour ces situations particulieres, 
le lecteur est renvoye aux thematiques correspondantes. 

Seuls les traitements habituellement utilises a visee antalgique 
sont detailles. Les traitements hors AMM (autorisation de mise sur 
le marche) ou relevant d’equipes d’experts ne sont pas abordes. 

Les contre-indications et precautions d’emploi, qui sont des 
donnees accessibles dans de nombreux documents, ne sont 
pas precisees. 

La reflexion sur une strategic antalgique suppose que revalua- 
tion initiale de la douleur ait ete conduite correctement (item 65). 
Les notions de douleur aigue, de douleur chronique, les meca- 
nismes generateurs, les parametres devaluation d'une douleur 
sont consideres comme maTtrises. 

S’il est possible de decrire une demarche generate de prise en 
charge des douleurs chroniques, il ne taut pas perdre de vue que 


pour une problematique donnee, les standards de prise en 
charge peuvent parfois differer. Quand de tels standards exis- 
tent, il taut s’y referer (cf. items du module 11). 

Quels que soient les standards ou options de prise en charge, la 
demarche therapeutique se doit d’etre individualisee, realiste, 
expliquee et discutee avec la personne malade (loi du 4 mars 
2002 ). 

Therapeutiques medicamenteuses 

Les medicaments antalgiques interfered avant tout, mais pas 
exclusivement, avec la composante sensori-discriminative de la 
douleur. 

Classification des antalgiques 

La classification des antalgiques repose a I'heure actuelle : 

- sur la distinction entre opiace et non-opiace, 

- sur les 3 paliers de I'Organisation mondiale de la sante (OMS). 
Les paliers de I'OMS classent les molecules selon leur pouvoir 

antalgique croissant (du palier I au palier III). 

Toutes les molecules possedant une action antalgique ne font 
pas partie de cette classification, en particulier les traitements 
des douleurs neuropathiques. Historiquement, depuis les 
recommandations initiales de I’OMS (1 987), ces traitements font 
partie des « co-analgesiques ». 

Le tableau 1 resume la classification des « antalgiques », en 
tenant compte des molecules disponibles ayant cette indication 
en France (AMM). 

Antalgiques non opioVdes (palier I) [tableau 2] 

Les antalgiques non opioides sont caracterises par un effet pla- 
fond. Au-dela d’une certaine posologie, il n’y a pas d’ effet antal- 
gique supplementaire mais les effets indesirables, ou les risques, 
augmentent. 

Le nefopam a un mecanisme d’action mai connu. Initialement, ce 
produit a ete etudie en tant qu’antidepresseur. II inhibe la recap- 
ture de la noradrenaline, de la serotonine et de la dopamine. 
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II n’existe que par voie injectable (20 mg/2 ml_, IM, IV) ce qui 
limite son utilisation. 

Le paracetamol est antalgique et antipyretique. Le mecanisme de 
son action antalgique n’est pas elucide. Des arguments plaident 
pour un site d’action central (interference suspectee avec le sys- 
teme serotoninergique). II est metabolise par le foie et elimine par 
le rein, et existe sous de nombreuses formes : orales, rectales, 
injectables. 

II est en general tres bien tolere, ce qui en fait un antalgique 
facilement maniable. 

Les AINS sont abordes en detail dans un item du module 1 1 . 

S’ils sont classes au palier I, les AINS sont tres utiles dans les 
situations de douleur et d’inflammation. Par exemple, dans la 
douleur cancereuse, dans la douleur postoperatoire, ils sont 
superieurs au paracetamol et egaux ou superieurs aux opioides 
faibles de palier II. 

Antalgiques opioides 

Les opiaces forment une famille de produits qui agissent au 
niveau des recepteurs du systeme opioide endogene. 

L’opiace etalon est la morphine, qui se fixe et active les recep- 
teurs mu (OP3, action preponderate) delta (OP1) et kappa 
(OP2). Ce comportement vis-a-vis des recepteurs definit les 
opiaces agonistes. 


Les agonistes purs du palier III se caracterisent par I’absence 
d’effet plafond. II n’y a aucune limite theorique a leur posologie, et 
I’augmentation des doses se traduit par une majoration de I'antalgie. 

Les agonistes partiels antagonistes (buprenorphine) n’activent 
les recepteurs mu que de fagon partielle tout en antagonisant les 
recepteurs kappa. Ceci limite leur efficacite (effet plafond) et 
contre-indique leur coprescription avec les agonistes purs. 

Les agonistes antagonistes (nalbuphine) activent les recepteurs 
kappa et antagonisent les recepteurs mu : ils diminuent I’effet des 
agonistes purs donnes simultanement. Leur efficacite est egale- 
ment plafonnee. 

Les opiaces sont metabolises par le foie et elimine par le rein. 
Certains metabolites sont actifs avec un profil pharmacologique 
different de la molecule mere. 

L’elimination (produit + metabolites) est urinaire. 

Les principales caracteristiques des opiaces sont resumees 
dans le tableau 3. 

Les dosages inferieurs a 30 mg de codeine ou equivalent (extrait 
d'opium...) ne sont pas consideres comme palier II de I'OMS et 
ne sont pas abordes. 

1 . Opioides faibles (palier II) 

La codeine et la dihydrocodeine ont des proprietes antalgiques qui 
sont liees a leur biotransformation en morphine par oxydation 
enzymatique. Pour 10 % de la population, cette enzyme est 


i Molecules antalgiques disponibles en France (avec cette indication) 
1 Classification selon palier QMS et proprietes 


Palier 0MS 

Proprietes 

Famille ou molecule 

Mode d’action 

Palier 1 

Non opiace 

Antalgiques purs 

Nefopam 

Central 


Non opiace 

Antalgiques antipyretiques 

Paracetamol 

Central 


Non opiace 

Antalgiques antipyretiques 
anti-inflammatoires 

Aspirine 

AINS (dont anti Cox2) 

Peripherique 

Palier II 

Opiaces faibles 

Agonistes 

Codeine 

Dihydrocodeine 

Dextropropoxyphene* 

Tramadol 

Central 

Palier III 

Opiaces forts 

Agonistes 

Morphine 

Fentanyl 

Hydromorphone 

Oxycodone 

Pethidine 

Methadone 

Central 


Opiaces forts 

Agoniste partiel-agoniste 

Buprenorphine 

Central 


Opiaces forts 

Agoniste-antagoniste 

Nalbuphine 

Central 


* En cours de retrait du marche. 
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absente (anomalie genetique, facteurs ethniques), ce qui peut 
expliquer I’inefficacite du produit. 

La demi-vie d’elimination de la codeine est de 3 heures. L’eli- 
mination est essentiellement urinaire (80 % de la dose). 

La codeine seule n’est pas disponible, la posologie efficace est 
donnee a titre indicatif dans le tableau 3. II existe un effet additif de 
I’association avec les AINS ou le paracetamol. 

La codeine est disponible en association avec le paracetamol 
dans des preparations dosees respectivement entre 20/400 mg 
et 50/600 mg. Dans ces formulations, I’escalade de dose est 
limitee par le paracetamol. Pour les experts de I’OMS, le meilleur 
ratio correspond aux associations permettant les doses par prise 
suivantes : paracetamol 650 a 1 000 mg + codeine 30 a 60 mg. 

La codeine est egalement commercialisee non associee, sous 
forme de dihydrocodeine a liberation prolongee. Metabolisee 
par le foie comme la codeine, sa demi-vie d’elimination est de 

4 heures. Un comprime a 60 mg serait equiantalgique a 120 mg 
de codeine. 

La codeine partage les effets secondaires des opioides. La 
constipation doit etre prevenue systematiquement. Somnolence, 
nausees, etats vertigineux sont moins frequents. 

Le tramadol est un antalgique principalement central au mode 
d'action original. L’ effet antalgique serait du a une activite opioide 
agoniste mu preferentielle, associee a un effet monoaminergique 
central par inhibition de la recapture de la serotonine et de la 
noradrenaline. 

Apres administration orale, la biodisponibilite moyenne est 
comprise entre 70 et 90 %. 

II est metabolise par le foie (90 %). Un metabolite, O-demethyle, 
possede un effet antalgique 2 a 4 fois superieur. L’apparition de 
ce metabolite necessite Taction du CYP2D6, pour lequel il existe 
un polymorphisme genetique (reponse Clinique variable). 

En cas d’insuffisance hepatique ou renale, la demi-vie plasma- 
tique peut etre doublee, de meme que chez le sujet age de plus 
de 75 ans. 

Apres administration orale toutes les 4 a 6 h, I’etat d'equilibre 
est atteint en 36 heures environ. La demi-vie d’elimination est de 

5 a 7 heures. 

En cas d'insuffisance hepatique ou renale, il est preconise 
d'espacer le temps entre 2 prises (doubler I’intervalle de temps). 

Le tramadol est commercialise sous forme de chlorhydrate per 
os (liberation immediate ou liberation prolongee) ou injectable 

(tableau 3). 

II existe un effet additif avec le paracetamol ; une presentation 
associant defaibles posologies, tramadol (37,5 mg) + paracetamol 
(325 mg) a fait la preuve de son efficacite. 

2. Opioides forts (palier III) 

Les agonistes du palier III sont les antalgiques les plus puissants 
a notre disposition. Aucun n’a fait la preuve de sa superiorite en 
termes d’efficacite/effets indesirables. 

La morphine a une biodisponibilite par voie orale de 20 a 40 % 
(effet premier passage hepatique). 



CM 

| Antalgiques non opioides (palier I) 

< 



Nefopam 

Paracetamol 

Posologie par prise 

20 mg 

1 000 mg 
(quelle que soit la voie 
[('administration) 

Delai d’action 

30 min 

30 min 

(voie : iv- orale effervescent) 

a 60 min 

Duree d’action 

4 a 6 h 

4 a 6 h 

Dose maximale 
par 24 heures 

120 mg 

4 g (AMM) 

6 g (recom. 0MS) 
[chez I'insuffisant renal 
severe (clairance 1 0 mL/min) : 
500 mg/8 heures] 

El 

(effets 

anticholinergiques 
independants 
de I’antalgie) 

Hepatotoxicite 
si surdosage : 

10 g en 1 prise 
(antidote = 

N Acetyl-Cysteine) 


Pour les formes orales a liberation « immediate », le pic plasma- 
tique est obtenu en 30 a 60 min environ, la demi-vie plasmatique 
est de 2 a 6 heures et les concentrations permettent le maintien 
de I’ efficacite pendant 4 heures. 

La glucurono-conjugaison est la voie metabolique principale et 
conduit a la formation d'un derive 3 glucurono-conjugue (M3G) 
et d’un derive 6 (M6G). 

La M3G est majoritaire et est actuellement consideree comme 
inactive. 

La M6G a une activite agoniste plus puissante que la morphine 
et possede une demi-vie plasmatique d'environ 5 heures. 

L’elimination de la morphine et des metabolites est urinaire. La 
M6G s’accumule en cas d’insuffisance renale (demi-vie augmentee 
a 50 h), aboutissant a des surdosages. 

Elle est prescrite en comprimes ou gelules de sulfate de mor- 
phine a liberation immediate (LI), en comprimes ou gelules de sul- 
fate de morphine a liberation prolongee (LP) ou encore en solu- 
tion de chlorhydrate de morphine (preparations magistrales ou 
commercialisees). Le terme LI est employe pour bien faire la dis- 
tinction avec les formes LP (tableau 3). 

Le fentanyl est metabolise par le foie, il n’existe pas de metabo- 
lite actif. L’elimination se fait par voie renale (moins de 1 0 % sous 
forme inchangee) et fecale (environ 1 0 % sous forme de metabo- 
lites). II est tres liposoluble, ce qui permet un passage transcu- 
tane ou transmuqueux, et est commercialise en France sous 2 
formes galeniques. 
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Antalgiques opioides, indications et parametres pharmacologiques utiles en pratique 


Molecule 

AMM 

Posologie 
par prise 

Delai 

d’action 

Duree 

d’action 

Plafond ? 

Recul necessaire 
avant modification 
du traitement de fond 

Codeine orale 

Douleur moderee 

30-120 mg 

1 h 

4-6 h 

AMM: 180 mg/j 

24 h 


a intense 




OMS : 720 mg/j 


Dihydrocodeine orale LP 

Douleur d’intensite 
moderee 

60 mg 

2 h 

12 h 

AMM : 120 mg/j 

24-48 h 

Tramadol oral LI 

Douleur moderee 

50-100 mg 

1 h 

6 h 

AMM : 400 mg per os 

36-48 h 

Tramadol oral LP 

a intense 

50-200 mg 

? (> 2 h) 

12 h 

600 mg IV/j 


Tramadol IV 


50-100 mg 

? (< 1 h) 

6 h 



Morphine orale LI 

Douleur intense 

Titration 

45 min 

4 h 

Non 

24 h 

Morphine orale LP 

ou rebelle 


2-3 h 

12 h 


24-48 h 

Morphine SC 

aux antalgiques 


30-45 min 

4 h 


24 h 

Morphine IV 

de moindre puissance 


5-10 min 

4 h 


24 h 

Fentanyl TTS 

Douleurs cancereuses 
intenses, chroniques, 
stables 

Titration 

12-16 h 

72 h 

Non 

3-6 j 

Fentanyl transmuqueux 

Acces douloureux 

Titration 

Variable 

2 h 

Voir strategie 

— 


lorsque la douleur 


selon 


de traitement 



cancereuse de fond 


p rod u its 


des acces douloureux 



est controlee 




du cancer 


Hydomorphone orale LP 

Douleur cancereuse 

resistance/intolerance 

morphine 

Titration 

? 

12 h 

Non 

24-48 h 

Oxycodone orale LI 

Douleurs cancereuses 

Titration 

1 h 

4 h 

Non 

24 h 

Oxycodone orale LP 

intenses/rebelles 
aux antalgiques 
de moindre puissance 

Titration 

1 h 

12 h 

Non 


Oxycodone injectable IV, SC 


Titration 

IV 10 min 

SC 30-45 min 

4h 

Non 

24 h 

Pethidine IV 

Douleur intense ou 

Titration 

10 min 

3-5 h 

Risque convulsif 

24 h 


rebelle aux antalgiques 
de moindre puissance 




> 800 mg/j 


Buprenorphine SL 

Douleur intense 

0,2 a 1 mg 
(titration) 

15-60 min 

6-9 h 

3 — 5 mg /j 

24-48 h 

Nalbuphine IV 

Douleur intense ou 
rebelle aux antalgiques 
de moindre puissance 

Titration 

2-3 min 

3-6 h 

Oui : 160 mg/j 

24-48 h 


LI : liberation immediate ; LP : liberation prolongee ; TTS : dispositif transdermique ; OTFC : voie transmuqueuse. 
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Le patch dermique autocollant (voie transcutanee-TTS) permet 
une delivrance systemique continue pendant 72 heures. Le debit 
est exprime en microgrammes/heure. Le fentanyl est absorbe de 
fagon relativement constante. Une modification des conditions 
cutanees (source externe de chaleur, hyperthermie) peut accroTtre 
I’absorption, jusqu’a + 30 %. Le changement de patch se fait sur 
un emplacement cutane different a chaque pose. 

La cinetique semble etre peu modifiee par I’insuffisance renale 
et par I’epuration extrarenale. La peau joue le role de reservoir. 

Les concentrations plasmatiques apres application initiale aug- 
mentent progressivement et atteignent un plateau entre 24 et 72 
heures. L' augmentation de la posologie se fait apres une ou deux 
applications de 72 heures. 

Apres retrait du patch, la concentration plasmatique diminue 
de 50 % environ sur une periode de 1 3 a 22 heures. 

II faut tenir compte de ces cinetiques particulieres : traitement 
antalgique complementaire a I’initiation ou lors de majoration de 
posologie, intervalle libre d’au moins 12 heures lors de I’arret du 
patch et changement d’opiace. 

Cette forme n’est pas adaptee aux douleurs instables. 

Le fentanyl existe egalement par voie transmuqueuse sous de 
nombreuses formes (sublinguale, transjugale, intrabuccale, 
nasale...). L'AMM reserve I’indication au traitement des acces 
douloureux paroxystiques, c’est-a-dire pour des patients dont la 
douleur de fond est soulagee par un traitement de fond de palier 
III. Toutes ces formes necessitent une titration de la dose efficace 
(et toleree) pour traiter I’acces douloureux. Ces formes ne sont 
pas equivalentes, et le passage d’une forme a une autre y com- 
pris par exemple sublinguale vers intrabuccal, necessite de reti- 
trer depuis la dose la plus faible. 

L’hydromorphone est un derive semi-synthetique de la morphine. 

Bien qu’il n’ait pas ete mis en evidence d’activite pharmacolo- 
gique des metabolites, la surveillance de la fonction renale reste 
necessaire en cas d’effets indesirables. 

L’ excretion se fait surtout par voie urinaire sous forme metabo- 
lisee (94 %). Ce produit est commercialise en France sous forme 
orale LP. 

L’oxycodone : apres absorption orale, le premier passage hepa- 
tique est faible et la biodisponibilite est de 60 a 87 %. Elle est 
metabolisee au niveau hepatique en noroxycodone (inactif) et 
oxymorphone (actif mais produit en quantite negligeable). II 
est admis que son action ne s’explique pas par les metabolites. 
L' oxycodone et ses metabolites sont elimines principalement 
par le rein. 

Elle est commercialisee en France sous forme injectable, forme 
orale LP (duree d’action 1 2 h [T max = 2,6 h ; T 1/2 = 8 h] et une 
forme orale LI (duree d’action 4 h [T max = 30 min ; T 1/2 = 3 h]). 

Pour ces deux formes, I’equilibre plasmatique en prise repetee 
est atteint en 24 heures. 

II n’existe pas de donnees publiees dans les situations d’insuffi- 
sance renale ou hepatique moderee qui permettent sans arriere- 
pensee de recommander I’utilisation d’emblee de la forme LP. 



Therapeutiques antalgiques, medicamenteuses 
et non medicamenteuses 

POINTS FORTS A RETENIR 

9 La prise en charge decoule de revaluation. 

9 Differencier douleur aigue « lesionnelle »/douleur chronique 
« maladie ». 

9 Savoir decrire les objectifs du traitement antalgique : 
douleur aigue, douleur chronique cancereuse, douleur 
chronique non cancereuse. 

9 Les regies d’utilisation des antalgiques (OMS). 

9 Les parametres pharmacologiques du paracetamol 
et des opiaces. 

9 Savoir decrire la titration morphinique : IV en urgence, 
per os. 

9 Connartre les indications/contre-indications de la morphine 
dans les douleurs chroniques non cancereuses 
(recommandations de Limoges). 

9 Savoir decrire le traitement douleur neuropathique 
par les tricycliques. 

9 Savoir decrire le traitement d’un surdosage morphinique. 



L’utilisation d’une forme LP est contre-indiquee en situation d’in- 
suffisance renale ou hepatique severe. 

Les autres morphiniques de palier III sont : 

- la methadone : c’est un agoniste pur de palier III. En France, 
son utilisation a visee antalgique est reservee aux equipes spe- 
cialises dans le cadre de la prise en charge de douleurs 
rebelles, en situation palliative avancee, chez I’adulte (Afssaps 
juin 2010) ; 

- la nalbuphine et la buprenorphine ne sont pratiquement plus 
utilisees a visee antalgique en raison de I’effet plafond et de leur 
incompatibilite avec les agonistes purs. 

Ces produits diminuent I’action des agonistes purs pendant 
quelques heures (selon demi-vie). 

La buprenorphine administree apres un agoniste pur risque de 
precipiter un syndrome de sevrage. 

3. Initier un traitement par morphine 

II n’existe pas de moyen de determiner la posologie de mor- 
phine qui sera efficace (et bien toleree) pour traiter une douleur 
intense ou un echec du palier II. 

Le processus de recherche de la posologie efficace s’appelle la 
titration. Ceci est vrai pourtous les agonistes du palier III. 

Les deux schemas detailles ci-dessous concernent des 
patients naifs d’opioides forts (encadre 1). 
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4. Changer de morphinique ou de voie d’administration 

Les changements de voie d’administration (morphine) ou le 
passage d’un opioide de palier III a un autre doivent respecter les 
conditions suivantes : 

- un delai qui correspond a la duree d'action du produit initial, au 
delai d'action du nouveau produit ; 

- aux equivalences d'analgesie entre les voies : 1 mg voie orale = 
1/2 mg voie sous-cutanee = 1/3 mg IV ; 

- les rapports d’equi-analgesie entre les produits (cf. Vidal, SOR). 
II est possible de diminuer volontairement le dosage du nouveau 

traitement de 1 0 a 30 % dans la mesure ou des interdoses peu- 
vent etre preserves (privilegier la security). 

Ces changements de voie ou de produit sont indiques en cas 
d'echec du traitement. 

5. Effets indesirables des opiaces 

Les opioides partagent es merries effets indesirables, meme 
s'ils sont plus marques avec les molecules du palier III. 

S'ils sont marques et mal controles, e’est la principale cause 
d’« echec » des traitements du palier III. En limitant I'escalade de 
posologie, ils empechent d'obtenir le dosage efficace. 

II existe une grande variability inter- et intra-individuelle 
vis-a-vis de ces effets secondaires. 


En pratique, si un opiace est mal tolere par un patient, il est 
impossible de predire les effets indesirables lors d’un change- 
ment de produit (rotation) ou de voie d’administration (avec le 
meme morphinique). 

II n’existe pas de donnees permettant de differencier, au palier III. 
une molecule qui entrainerait moins d ’effets indesirables. Seule 
la constipation semble moins marquee avec le fentanyl trans- 
cutane. 

Mis a part la constipation, les autres effets tendent a disparaTtre 
dans les premiers jours ou les premieres semaines du traitement. 

Les principaux effets indesirables doivent etre expliques et pre- 
venus (traitements correcteurs). II n’existe pas de donnees de 
medecine factuelle concernant I’efficacite ou le choix des traite- 
ments correcteurs. 

Quand la douleur est bien controlee, il suffit parfois de diminuer 
le traitement de fond pour resoudre le probleme. 

Les principaux effets indesirables de la morphine sont : 

- la constipation : elle concerne plus de 90 % des patients et doit 
etre prevenue par des mesures hygieno-dietetiques et des trai- 
tements anticonstipants ; 

- les nausees/vomissements : ils concernent environ 20 % a 40 % 
des patients ; 


i. Titration 

Titration morphine par voie orale 
(douleur cancereuse) 

J1 - Initiation du traitement 

I Dose de depart recommandee : 60 mg/j 
(adulte). Cette dose est repartie de fagon a 
couvrir les 24 heures soit : 1 0 mg/4 h avec 
morphine LI ou 30 mg/12 h avec morphine LP. 

► Si la douleur reste mal soulagee, possibilite 
de completer avec interdose de morphine orale 
LI toutes les heures si necessaire (en I’absence 
d’effet indesirable). 

I La posologie des interdoses est calculee en 
fonction de la dose journaliere : 10 % a 1/6 
(soit 5 mg a 10 mg par prise). 

I S’il n’existe pas de soulagement (meme 
partiel) apres 4 interdoses en 4 h, une 
reevaluation medicale est necessaire. 

2-J3 - Evaluation et adaptation 
des posologies 

► Si le traitement n’est pas efficace, et s’il 
n’existe pas d'effet secondaire limitant. 

I La dose totale quotidienne des 24 dernieres 
heures (dose de depart + somme des 


interdoses des 24 heures) est calculee 
et prescrite en systematique pour couvrir 
les 24 heures (sous forme LP). 

I La posologie des interdoses est recalculee, 
elles sont autorisees toutes les heures si 
necessaire (v. supra). 

> Si le traitement est efficace sans effet 
secondaire : le traitement de fond correspond a 
la dose totale des 24 dernieres heures. Les 
interdoses sont utilisees pour gerer les acces 
douloureux. 

I Si le traitement est non efficace et/ou mal 
tolere : il faut envisager de changer de voie 
d’administration ou de changer d’opioi'de fort. 

Evaluation ulterieure 

Repeter le processus toutes les 24-48 heures 
tant que le resultat n’est pas satisfaisant 
(antalgie sans effets secondaires genants). 

Pour les patients fragiles 

Si grand age, insuffisance renale, hepatique...), 

il est recommande : 

I de commencer a une demi-dose (ou moins), 
soit 30 mg/j au maximum, 


I d’utiliser uniquement les formes 
LI dans les 3 premiers jours, 

I d’espacer les prises en fonction 
de la clinique. 

Titration morphine par voie IV (douleur 
aigue, en situation d’urgence) 

Le schema classiquement utilise 
est le suivant. 

► Dose initiale : 0,05 mg/kg 
de morphine IV bolus. 

I Dose supplemental de 1 a 4 mg 
(2 mg en moyenne) toutes les 5 minutes 
et ce tant que : 

• EVA 3= 4 ; 

• ET sedation absente (score echelle 
Ramsay s; 2) ; 

• ET frequence respiratoire 3= 12/min, 

• ET Sa02 > 95 % (ou diminution 
de moins de 3 % de la Sa0 2 initiale) ; 

• ET hemodynamique stable. 

I Pour certaines equipes, 20 mg en dose 
cumulee fait interrompre la titration. 
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- la somnolence : presente en debut de traitement ou lors de la 
majoration des posologies, elle concerne environ 20 % des 
patients, surtout s’il existe une dette de sommeil (insomnies 
liees a la douleur) ; 

- les troubles neuro-psychiques : ils sont rares en debut de trai- 
tement (< 1 %). En situation palliative, 10 a 50 % des patients 
peuvent etre concernes, il s’agit souvent d’une problematique 
multifactorielle « decompensee » par I’addition de morphine 
(troubles metaboliques, medication psychotropes multiples, 
metastases cerebrates. . .). II est possible d’observer des troubles 
cognitifs (conscience, orientation, memorisation, attention), 
des troubles du comportement (anxiete ou agitation), des troubles 
de la perception (hallucinations, phenomenes oniriques) ou des 
troubles de I’humeur : depression, exaltation. 

Les effets indesirables rares de la morphine sont : 

- la depression respiratoire : elle est exceptionnelle. La douleur 
est I’antagoniste de Taction de la morphine au niveau des centres 
respiratoires ; 

- la dysurie : il taut y faire attention, en particulier en cas d’obstacle 
vesical et surveiller I’apparition d’un globe urinaire (agitation, 
douleur) ; 

Conduite automobile : meme si le traitement opiace est bien tolere 
(paliers II et III) en cas d’accident, le patient peut tomber sous le coup 
de la loi 3 fevrier 2003 : « Conduite sous influence de stupefiant ». 

6. Surdosage morphinique (encadre 2) 

La presence d’effet secondaire n’est pas synonyme de surdo- 
sage. II est prouve que les risques de surdosage sont faibles 
chez un malade atteint de douleurs cancereuses, regulierement 
suivi et evalue, recevant des morphiniques de palier III de fagon 
continue et au long cours. 

II existe un risque en cas de : 

- non-respect des regies d’adaptation des posologies ; 

- trouble metabolique severe, insuffisance renale ou hepatique 
meconnue ; 

- surdosage accidentel ; 

- « disparition » de la douleur traitee par traitement de fond de 
palier III sans baisse des posologies ; 

- douleur instable traitee d'emblee par morphine (ou palier III) en 
continu. 

Le surdosage en opioides est caracterise principalement par 
une somnolence croissante. Le tableau associe successivement : 
somnolence, coma, bradypnee, arret respiratoire ± collapsus et 
hypothermie. 

Le myosis est un signe d'impregnation morphinique MAIS pas 
un signe de surdosage. 

7. Tolerance et dependance 

La tolerance ou accoutumance (perte d’efficacite avec neces- 
sity de majorer les posologies) et la dependance physique ne 
posent pas de probleme particulier chez les malades traites par 
morphine pour une douleur cancereuse. 

La dependance physique necessite d’assurer la continuity de 
la prescription. L’arret brutal du traitement fait courir le risque 



2. Surdosage morphinique : 
conduite a tenir 

Naloxone est indiquee en cas de frequence respiratoire < 8/min. 
Le traitement de la depression respiratoire severe est assure par : 

I arret de Topioi'de ; 

I stimulation du malade, oxygenotherapie ; 

I injection de naloxone (duree d’action de 30 min par voie IV 
et de 2 a 3 h par voie sous-cutanee ) : 

• preparation d’une ampoule a 1 mL, soit 0,4 mg, ramene a 10 mL 
de NaCI ou glucose 5 %, 

• injection iv de 1 mL (0,04 mg) toutes les 2 min jusqu’a 
recuperation d’une frequence respiratoire > 10/min (I’objectif est la 
disparition de la depression respiratoire mais pas de I’antalgie), 

• perfusion de 2 ampoules dans 250 mL sur 3 a 4 heures a 
renouveler selon la frequence respiratoire et en tenant compte de 
la duree d’elimination de la molecule ayant entraine le surdosage. 
Dans les autres situations, proposer une « fenetre therapeutique » 
adaptee a la demi-vie d’action et a I’intensite des symptomes. 


d’un syndrome de sevrage. L’arret d'un traitement morphinique 
fort est progressif : 

- diminution de 30 a 50 % tous les jours (a adapter selon la situa- 
tion clinique) ; 

- des que la posologie quotidienne correspond a un traitement 
de palier II (< 60 mg morphine orale), il est possible de prendre 
le relais avec d’autres molecules. 

La dependance psychique (toxicomanie induite) est exceptionnelle 
chez les malades cancereux traites au long cours par des opioides 
ou lors des traitements de courte duree (douleur aigue). 

La problematique (accoutumance, dependance psychique) reste 
entiere pour T utilisation au long cours de la morphine pour les douleurs 
non cancereuses. Ceci explique la « selection » prealable des patients. 

8. Regies de prescription des morphiniques du palier III 
En ville, les prescriptions d 'opioides doivent etre redigees en 
toutes lettres sur des ordonnances securisees. 

Toutes les formes orates de morphine et la plupart des opioides 
peuvent etre presents pour une periode maximale de 28 jours. 

Pour les formes injectables, la prescription est limitee a 7 jours ou 
a 28 jours en cas d’utilisation par un « systeme actif de perfusion ». 

En cas de vol ou de perte d’ordonnances securisees, il faut 
faire une declaration au conseil departemental de TOrdre, a I’lns- 
pection regionale de la pharmacie ainsi qu’au commissariat de 
police ou a la gendarmerie du lieu d’exercice. 

Co-antalgiques 

II sont le plus souvent utilises en association aux antalgiques 
(exception : traitement de douleurs neuropathiques « pures »). 
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1 . Traitement des douleurs neuropathiques 

Certains traitements ont fait la preuve de leur efficacite dans un ou 
plusieurs modeles cliniques de douleur neuropathique chronique. 
L' efficacite de ces traitements est moderee dans I’ensemble et 
globalement similaire pour la plupart des etiologies sauf peut-etre 
des neuropathies du VIH et radiculopathies chroniques. 

Le choix du type de traitement ne depend pas de I’intensite des 
douleurs (mais I’intensite ou le retentissement sont pris en 
compte dans la decision ou non de proposer un traitement par 
voie generale). Le choix repose sur I'efficacite la mieux etablie, le 
meilleur rapport benefices/securite, une eventuelle action 
conjointe sur les comorbidites (anxiete, depression, troubles du 
sommeil) et d’eventuels criteres economiques (SFETD 201 0). 

II est possible de distinguer les traitements dont I’efficacite est 
demontree avec un haut niveau de preuve : 

- etabli dans plusieurs etiologies : antidepresseurs tricycliques, 
pregabaline/gabapentine, opioides forts (oxycodone, mor- 
phine, methadone) ; 

- etabli dans un nombre restreint d’etiologies : duloxetine, venla- 
faxine retard, tramadol, emplatres de lidocai'ne (reserve hospi- 
taliere ; indication : douleurs post-zosteriennes) ; 

avec un niveau de preuve intermediate : maprotiline, valproate 
de sodium, capsai'cine topique. 

Les regies de prescription sont les suivantes (voir egalement 

tableau 4) : 

- monotherapie en premiere intention ; 

- titration par palier (sauf traitements topiques) ; 

- evaluation reguliere efficacite/effets indesirables. Premiere eva- 
luation au cours du premier mois ; 

- titration jusqu’a I’efficacite ou dose maximale toleree (ou maxi- 
male efficace) ; 

- en cas d’echec ou de mauvaise tolerance, proposer une mole- 
cule a mode d’action differente ; 

- en cas de succes partiel, discuter I’association avec traitement 
de mode d'action different ; 

- un traitement efficace doit etre poursuivi plusieurs mois (au 
moins 6 mois si douleur chronique) avant de discuter la baisse 
par palier a la recherche de la dose minimale efficace ; 

- prendre I’avis d’une structure douleur en cas de necessity de 
soulagement urgent, echec de plusieurs classes therapeu- 
tiques, efficacite modeste, litiges, problematique psycholo- 
gique, socioprofessionnelle intriquee. 

2. Autres traitements 

Les corticoVdes n’ont pas d’action antalgique propre. En agissant 
sur I’inflammation qui sensibilise les nocicepteurs, en levant des 
compressions, ils contribuent de maniere indirecte au soulage- 
ment. 

Les antidepresseurs ou anxiolytiques utilises dans ces indications 
peuvent contribuer au soulagement en controlant la depression 
et I’ anxiete qui interfered avec la douleur. 

Les bisphosphonates utilises en cancerologie en prevention des 
evenements osseux des myelomes et metastases osseuses de 


certains cancers ont une action antalgique sur la douleur 
osseuse : tres utiles en utilisation chronique, leur impact est 
modere a court terme (avant J1 5). 

Association de molecules a visee antalgique 

Certaines associations medicamenteuses possedent une 
action antalgique superieure a I’effet de la plus efficace de ces 
molecules : AINS + opiaces / P + opiaces / AINS + P + opiaces 
(une association palier II + palier I est consideree comme un trai- 
tement de palier II) pour les douleurs nociceptives. 

Pour les traitements du palier III, il est habituel d’associer un 
traitement de fond, couvrant les 24 h, par forme LP et des prises 
de secours sous forme LI (interdose) pour les acces douloureux. 

A un palier (OMS) donne, il est deconseille d'associer des trai- 
tements de la meme famille et de galenique (type de liberation) 
identique. 

Therapies non medicamenteuses 

Therapeutiques physiques 

1 . Techniques physiotherapiques 

De nombreuses techniques a visee antalgique utilisent des 
agents physiques. Le tableau 5 resume les conditions d’utilisa- 
tion, I'effet suppose et I’indication habituelle de ces techniques. 
Elies sont surtout utilisees pour des douleurs aigues. 

La neurostimulation electrique transcutanee (TENS) est tres 
utile dans les douleurs neuropathiques localisees (tronc, racine). 
Elle s’utilise en appliquant les electrodes « loco dolenti » ou sur le 
trajet du metamere douloureux. Lorsque la prescription est reali- 
see par une consultation devaluation et de traitement de la dou- 
leur, la location des appareils portables est remboursee. 

2. Acupuncture 

L’effet antalgique de I’acupuncture s’observe en utilisant les 
pratiques traditionnelles chinoises (aiguilles placees et stimulees 
manuellement) ou par la mise en place d’aiguilles electrostimulees 
au voisinage de branches nerveuses cutanees ou musculaires. 

Ces stimulations dans la region segmentaire correspondant a la 
douleur activeraient les systemes inhibiteurs (descendants +++). 
L’action antalgique apparart en 30 min (annulee par la naloxone) 
et persiste parfois des jours ou des semaines apres la seance. 
L’acupuncture peut etre utilisee en douleur aigue ou chronique. 
L’utilite eventuelle et la place de cette technique sont precisees, 
pathologie par pathologie, dans de nombreuses recommanda- 
tions pour la pratique Clinique. 

3. Masso-kinesitherapie 

Massages : il existe differentes techniques selon qu’un muscle, 
une articulation, un tendon est concerne(e). L’action antalgique 
resulterait de la mise en jeu de controles inhibiteurs segmentaires 
(action sur fibres sensitives de gros calibre), d’un effet myore- 
laxant, d'un effet thermique. 

Ces techniques passives sont utiles pour les douleurs aigues. 
Dans certaines circonstances, elles sont inutiles, exposent au 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


8 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 61 

Mai 201 1 



TABLEAU 5 I I l - '~“ I I WBM I ■ H TABLEAU 4 



Traitement des douleurs neuropathiques, utilisables selon AMM 
(douleur neuropathique, algie rebelle, douleur post-zosterienne*) 

Molecule 

Posologie 

de 

depart 

Paliers 

de 

majoration 

Intervalle 
entre 
les paliers 

Posologie 

habituellement 

efficace 

Recommande 
en premiere 
intention 

Amitriptyline 

Imipramine 

Clomipramine 

10-25 mg/j 

5 mg (sujet age) 
a 25 mg 

7j 

75-150 mg/j 

1 a 2 prises 

Oui 

Gabapentine 

1 00 mg (sujet age) 
a 300 mg soir 

1 00 (sujet age) 
a 300 mg 

3-7 j 

1 200-3 600 mg/j 

3 prises 

Oui 

Pregabalin 

25 mg (sujet age) 
a 75-150 mg 

25 (sujet age) 
a 75 mg 

7j 

300-600 mg/j 

2 prises 

Oui 

Tramadol 

50 a 1 00 mg 

50-100 mg 

3 jours et + 

200-400 mg/j 

Oui si douleur 
nociceptive associee 

Opioides forts 

Titration : cf. antalgiques de palier III dans les douleurs non cancereuses 

Variable 

Non apres echecs des 
autres traitements, sauf 
si douleur cancereuse 

Duloxetine 

30-60 mg/j 

30-60 mg 

? (7 a 1 5 j) 

60-120 mg/j 

1 a 2 prises 

Oui si neuropathie 
diabetique 

Emplatre lidocaine 

1 a 3/j laisses 

1 2 h/24 h 




Oui si neuropathie 
diabetique 
ou contre-indication 

a un traitement 
general et allodynie 


Techniques de physiotherapie (caracteristiques resumees) 

Technique 

Parametre 

d’utilisation 

Nature 
de I’effet 

Indications 

habituelles 

Mise en jeu controles 
inhibiteurs segmentaires 

Cryotherapie (froid) 

Environ 0 °C 

Bloc nerveux anesthesique 

Douleur superficielle 

? 




tendons articulation 


Thermotherapie (chaleur) 

<40 °C 

Relachement musculaire 

Douleur musculaire 

? 

Vibrotherapie 

70-120 Hz 

Activation fibres 

Douleur tendineuse 

Oui 

(vibration mecanique) 

(0,5 mm amplitude) 

proprioceptives musculaires 

et musculaire 


Ultrasons 

1-3 MHz 

Effet thermique 

Douleur tendineuse 

Non 

(vibration mecanique) 



et ligamentaire 


TENS 

50-100 Hz 

Activation fibres 

Douleur neuropathique 

Oui 

Impulsions electriques 

5-15 mA 

sensitives gros calibre 

localisee 
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risque de dependance vis-a-vis du therapeute, favoriseraient le 
risque de passage a la chronicite en participant a une medicalisa- 
tion excessive. 

Kinesitherapie : ce terme regroupe un ensemble de techniques 
actives. Sauf contre-indication a la mobilisation, les douleurs s’ac- 
compagnant de limitation physique locale ou regionale (contrac- 
ture, raideur. . .) doivent beneficier d’une reactivation physique. 

L’objectif de cette prise en charge est de lutter (a) contre les limita- 
tions fonctionnelles et les limitations d'activite (b) contre le decondi- 
tionnement physique et I'idee selon laquelle mouvement = douleur. 

Cette therapie consiste en la pratique d'exercices physiques a 
realiser seul ou sous la direction d'un kinesitherapeute : mobilisa- 
tions articulaires/musculaires passives puis actives, etirements 
passifs puis actifs, renforcement musculaire par contractions iso- 
metriques et/ou dynamiques, reeducation posturale et dynamique. 

Ces exercices sont cibles selon la regie de la non-douleur (pas 
de majoration de la douleur de fond par les exercices) et en ajustant 
progressivement le type, le volume et le rythme des exercices. 

Ces techniques sont fondamentales pour limiter I’apparition du 
cercle vicieux douleur/inactivite qui fait le lit de la douleur chro- 
nique, ou dans la prise en charge de certaines douleurs chro- 
niques rebelles. 

4. Appareillages 

Certaines douleurs d'origine mecanique ou inflammatoire 
peuvent etre prevenues ou soulagees par des appareillages 
orthopediques : 

- ortheses externes rigides : immobilisation stricte d’une frac- 
ture, ou apres luxation ou entorse grave ou encore dans le cas 
d’un rhumatisme inflammatoire des mains et des poignets 
(mise au repos) ; 

- ortheses externes souples : strapping (renforcement), ceinture 
de maintien lombaire (rappel proprioceptif) ; 


- Cannes simples ou doubles : decharge d’appui des membres 
inferieurs ; 

- prothese de membre ampute : effet de stimulation tactile et 
proprioceptive du moignon avec mise en jeu du controle inhibi- 
teur segmentaire de la douleur (contre stimulation). 

Therapeutiques a visee psychologique 

1. Psychotherapies 

L’ indication doit etre validee par un psychiatre ou psychologue 
dans le cadre d’une evaluation pluridisciplinaire. Ces techniques 
ne seront pas detaillees. 

L’objectif depend de revaluation initiale : prise en charge d’une 
pathologie psychiatrique revelee par une douleur psychogene, 
prise en charge en therapie familiale d’un probleme de couple 
modulant une douleur existante. . . . 

2. Therapies cognitives et comportementales (TCC) 

Elies represented un ensemble de techniques issues du champ 
de la psychologie experimentale. Elies sont frequemment utili- 
sees dans la prise en charge des douleurs chroniques rebelles. 

II existe des modeles explicatifs permettant d’interpreter la 
douleur chronique comme la resultante (au moins en partie) de 
pensees ou comportements inadaptes, appris ou entretenus 
(conditionnement) au cours de revolution de la douleur. 

La modification de la representation de la douleur, I’acquisition 
de comportements plus adaptes pour faire face a la douleur, 
peuvent ameliorer I ’ intensite douloureuse, les incapacites, le 
handicap, la qualite de vie (resultats d’essais cliniques). 

Les therapies cognitives et comportementales visent a : 

- aider le patient a mieux controler la douleur et son retentisse- 
ment (physique et psychologique) ; 

- impliquer activement le patient dans I’analyse de sa situation et 
I’acquisition de nouvelles competences. 


Qu’est-ce qui peut tomber a 1’examen ? 


En I’absence d’annales specifiques relatives a ce sujet, il est difficile 
de degager des indications. 


Les problematiques abordees par la 
question sont tres transversales et 
peuvent se retrouver dans de nombreux 
cas cliniques : 

- la douleur aigue ou chronique 
concerne plus de 30 % de I'activite 
medicale : penser a aborder le sujet dans 
tout cas Clinique oil le patient est ou peut 
etre douloureux ; 

- quand un traitement a visee antalgique 


peut etre propose, penser a justifier 
le choix a partir des parametres de 
revaluation presents dans renonce ; 

• douleur par exces de nociception : 
antalgique, 

• choix de I’antalgique : selon I’intensite 
douloureuse (paliers OMS), 

• echec du traitement X palier Y : 
indication a changer de palier 

(en reference a la strategie OMS) ; 


- lors de la prescription d’un traitement 
antalgique, preciser : 

• traitement par X, 

• posologie par prise, 

• ryth m e/i nte rval I e entre les prises ; 

- concernant les douleurs aigues 
ou les douleurs cancereuses, 

ne pas oublier la prise en charge 
specifique de la lesion causale ; 

- ne pas oublier, pour les douleurs 
chroniques, de faire apparaitre 

la prise en charge du « bio » 
du « psycho » du « social ». 
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Strategic de prise en charge d’une douleur aigue 

Parametres devaluation 

Le suivi de I’intensite douloureuse est un parametre fondamental. 
II existe une correlation entre les scores d’echelle visuelle 
analogique (EVA) ou numerique (EN) et le retentissement de la 
douleur permettant de definir des niveaux de douleur : 

- EVA = 0 : absence de douleur ; 

- EVA < 4 : douleur faible ; 

- 4 EVA 6 : douleur moderee ; 

- EVA > 6 : douleur intense. 

Une diminution de 2 points (echelle 0 a 10) sur EVA ou EN 
correspond a la perception d’un changement clinique pour les 
patients (reponse partielle). 

En situation d’urgence, I’objectif est d’obtenir une douleur 
faible (en I’absence d'effet indesirable). L’ evaluation concerne la 
douleur a I’instant present sans forcement prejuger de la capa- 
city a se mobiliser, a mener une vie normale. 

Dans les autres situations, quand la duree attendue de la 
douleur est de plusieurs jours, I’objectif optimal peut se definir 
ainsi : sommeil respecte, douleur habituelle au repos d'intensite 
faible, mouvements, activites habituelles possibles (en I’absence 
de contre-indication au mouvement), avec effets secondaires 
absents ou minimes. 

Douleur par exces de nociception 

Les douleurs par exces de nociception represented I’ecra- 
sante majority des douleurs aigues. 

Ce modele correspond a celui de la douleur lesionnelle. L' evo- 
lution habituelle se fait vers la guerison (spontanee ou par traite- 
ment) de la lesion. 

S’il existe, comme danstoute douleur, une problematique psy- 
cho-sociale, I’essentiel de la prise en charge antalgique repose 
toutefois sur I' identification de la cause (et son traitement si pos- 
sible) et I’utilisation des antalgiques. 

1 . Modalites d’utilisation des traitements antalgiques 
Les regies de I’OMS sont applicables : 

- palier adapte : la puissance de la molecule choisie doit etre 
adaptee a I'intensite douloureuse. II est theorique de debuter 
au palier I mais dans la pratique, il est souvent propose d'utili- 
ser le palier I pour les douleurs faibles, le palier II pour les dou- 
leurs moderees a fortes, eventuellement le palier III d’emblee 
pour les douleurs intenses ; 

- traitement par voie orale en premiere intention (sauf en situation 
d’urgence, ou la rapidity d 'action de la premiere administration 
est un facteur important) ; 

- posologie par prise efficace ; 

- administration a horaire fixe en fonction de la duree d’action du 
produit, en couvrant les 24 heures (dans le respect de la poso- 
logie maximale/jour) ; 

- respect des contre-indications ; 


- individualisation du traitement : tenir compte des antecedents 
de mauvaise tolerance medicamenteuse, des situations a 
risque (insuffisance renale, hepatique...), prevention des effets 
indesirables ; 

- evaluation reguliere de I’efficacite et de la tolerance : recul 
necessaire a respecter avant de changer un traitement de fond 
(24-48 h pour le palier I, v. tableau 3 pour les opiaces) et recul 
necessaire lie au delai d’action lors des crises ; 

- modification du traitement si non efficace : traitement de fond 
(passage au palier superieur ou adaptation des posologies si 
palier III) et traitement en urgence (si rythme et posologie maxi- 
maux, changement/addition de molecule). 

Remarque : si un traitement est mal conduit (posologie par 
prise insuffisante ou administration au coup par coup lors des 
pics douloureux), il n'est pas possible de conclure avec certitude 
a une inefficacite ; reprendre ce traitement de maniere adequate 
n'est pas une erreur. 

Le recours au palier III se justifie en cas de douleur intense ou 
d’echec du palier II (bien conduit). 

Pour les douleurs instables (variation spontanee de I’intensite 
de grande amplitude) ou de duree breve attendue (quelques 
heures ou quelques jours) I’utilisation de forme galenique d’ac- 
tion courte est recommandee. 

En situation d’urgence : la voie injectable permet d’obtenir des 
soulagements rapides. Morphine, pethidine et nalbuphine peu- 
vent etre utilisees (AMM, forme IV). La morphine est la molecule 
de premiere intention (sauf intolerance connue). 

Les indications habituelles de la morphine aux urgences sont : 
douleur aigue intensity & 6/1 0 a EVA, douleur persistante (EVA > 3) 
sous palier II, douleurs coronaires ou vasculaires EVA > 3, gestion 
de certains actes douloureux. 

Le processus de titration IV est decrit precedemment. II permet 
en moyenne d'obtenir le soulagement en 1 2 minutes. 

Dans les douleurs aigues persistantes, la voie orale doit etre uti- 
lises en premiere intention. Les molecules disponibles (AMM) 
sont la morphine et la buprenorphine. La morphine est la mole- 
cule de premiere ligne. 

Les indications habituelles concernent : les douleurs trauma- 
tiques, fractures et tassement osteoporotiques, les radiculalgies, 
les arthrites infectieuses, les douleurs viscerales, le zona en 
phase aigue. 

Les paliers III ne sont pas indiques pour les cephalees et 
migraines et les douleurs idiopathiques et psychogenes. 

Les regies d’utilisation de la morphine sont : indication si echec 
du palier II ou douleur intense d’emblee, prescription initiale en 
cure courte (7 jours maximum), le schema de titration par voie 
orale tel que decrit precedemment ne necessite pas d’hospitali- 
sation, I’utilisation de forme orale LI pour demarrer le traitement 
permet une meilleure security, le traitement doit etre adapte a la 
pathologie, a I'efficacite (cf. objectifs), aux effets secondaires 
(evaluation au J2-J3 et ajustement si necessaire). 
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2. Autres traitements 

Dans toutes ces situations, penser a : 

- traiter I’inflammation si elle existe ; 

- utiliser des ortheses d’immobilisation (traumatologie. . .) ; 

- utiliser les techniques de physiotherapie, le massage pour des 
problematiques osteo-articulaires et musculaires ; 

- faire une kinesitherapie precoce devant une situation a risque 
d’evolution vers une limitation fonctionnelle ou une reduction 
d’activite (prevention chronicite +++). 

Douleur neuropathique 

De nombreuses douleurs aigues sont en relation avec une 
atteinte neurologique peripherique (racines, tronc) avec pheno- 
menes inflammatoires lies a des conflits ou compressions, une 
infection virale, des etirements ou des sections traumatiques. 

Dans les premiers jours ou semaines d’evolution, ces douleurs 
repondent habituellement aux antalgiques : application de la 
strategie OMS douleur aigue. Le tramadol, qui agit sur la compo- 
sante nociceptive et neuropathique, est un traitement de choix a 
ce stade. 

En cas d’echec ou si une composante neuropathique de la 
douleur reste au premier plan, il devient necessaire d’utiliser un 
traitement des douleurs neuropathiques chroniques. 

Douleurs psychogenes 

Elies peuvent se traduire par des manifestations douloureuses 
aigues, en particulier viscerales. 

Le diagnostic est souvent difficile. Elies relevent d’une prise en 
charge adaptee : psychotherapie ± psychotropes. 


Strategie de prise en charge d’une douleur chronique 

Douleurs cancereuses 

Les douleurs liees au cancer sont un modele de douleur chro- 
nique en relation avec une lesion persistante. 

Le traitement de la cause (cancer ou complication du cancer) 
est fondamental mais les antalgiques sont la pierre angulaire de 
la prise en charge de la douleur. 

La prise en charge est globale, associant les traitements speci- 
fiques et les traitements non specifiques du cancer (soins de 
support - dont la prise en charge de la douleur fait partie). 

1. Parametres devaluation 

La strategie OMS, basee sur une escalade therapeutique en 
fonction de I’intensite, a fait ses preuves : 80 % des patients 
peuvent etre soulages avec cette attitude. 

Le traitement de fond est efficace si le sommeil est respecte, la 
douleur habituelle au repos est d’intensite faible, les mouve- 
ments, les activites habituelles sont possibles et non limites, il 
existe moins de 4 acces douloureux (AD) par jour et les effets 
indesirables sont absents ou minimes. 

Le traitement des acces douloureux est efficace s’il soulage au 
moins 30 a 50 % de la douleur. 

Tant que ces objectifs ne sont pas atteints et tant qu’il n’existe 
pas d'effet indesirable limitant, le traitement doit etre adapte. 

2. Strategie OMS (encadre 3) 

Environ 80 % des patients presentent au moins une douleur 
nociceptive. 

Les regies OMS d’utilisation des antalgiques decrites precedem- 
ment ont initialement ete decrites pour les douleurs cancereuses. 


3. Strategie OMS de traitement des douleurs d’origine cancereuse 


Traitement de fond, traitement de secours 

La douleur cancereuse est en general 
permanente, continue. 

Le traitement de fond assure la couverture 
antalgique/24 heures et contribue a la qualite 
de vie du patient s’il est efficace (cf. objectifs). 
Meme si le traitement de fond est efficace, 
il persiste des acces douloureux. Ceux-ci 
surviennent de fagon spontanee ou en relation 
avec les actions de la personne (mouvement, 
alimentation, elimination...). 

Tant qu’il existe 4 acces douloureux ou moins 
par jour, le traitement de fond est juge 
satisfaisant, sinon il faut I’adapter. 


Avec un traitement de fond efficace, 50 a 80 % 
des patients presentent 1 a 5 acces par jour. 
Initiation d’un traitement de palier III 
Le passage au palier III se justifie 
apres echec du palier II ou d’emblee 
en cas de douleur intense. 

La morphine orale reste le medicament 
de premiere intention. L’oxycodone orale 
et le fentanyl TTS sont des options. 

La titration par morphine orale a ete decrite 
precedemment. 

Le traitement doit etre adapte tant que 
I’objectif optimal n’est pas atteint (pas de 
dosage maximal). 


En cas d’echec du traitement (effet 
secondaire limitant), il est possible 
de changer de molecule ou de modifier 
la voie d’administration. 

Traitement de la composante 
neuropathique 

Environ 30 % des patients presentent 
au moins une douleur neuropathique. 
Comme ces douleurs ne repondent pas 
forcement aux opiaces, il faut rapidement 
associer un traitement adapte 
et ne pas oublier une corticotherapie dans 
les situations de compression des structures 
nerveuses. 
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A chaque palier, il est recommande d’associer des co-antal- 
giques si necessaire : cortico'ides, bisphosphonates, traitement 
des douleurs neuropathiques, traitement d'une anxiete ou d’une 
depression associee. 

Douleur chronique non cancereuse 

1 . Parametres d’evaluation d'un traitement 

L’intensite est un parametre de revaluation du traitement 
(intensite habituelle, minimale, maximale des 7 derniers jours) 
mais n’est pas I’objectif principal. 

La reprise d'activites, la diminution des limitations et de I'inca- 
pacite, la diminution du handicap sont les objectifs habituels. 

S'il existe de nombreuses echelles ou modalites d’evaluation 
par pathologie, il est possible de fixer comme objectif realiste 
pour un douloureux chronique : 

- une intensite douloureuse habituelle comparable a la douleur 
ressentie dans les « bons moments » avant la prise en charge ; 

- le retour (amelioration) de la capacite a faire les activites limitees 
ou impossibles avant le debut de la prise en charge. 

L’ evaluation du resultat se fait a partir du 3 e ou du 6 e mois. 

Les evaluations intermediates servent a adapter les traite- 
ments medicamenteux, a verifier I'adhesion au projet therapeu- 
tique, a verifier les progres. . . 

2. Prise en charge bio-psycho-sociale 

Dans la douleur chronique non cancereuse, il n’existe pas de 
medicament ou de technique miracle. La prise en charge est glo- 
bale, souvent pluridisciplinaire. C’est I’association de traitements 
visant les problematiques biologiques, psychologiques et sociales 
qui permet d’obtenir un soulagement satisfaisant. 

L’ education du patient est un processus fondamental dans la 
prise en charge : 

- des explications doivent etre donnees, permettant a la per- 
sonne d’avoir une representation adaptee de son probleme de 
douleur chronique ; 

- le fait de partager la meme grille de lecture va faciliter la discus- 
sion avec le patient dans la definition du projet therapeutique. 

L' adhesion a la prise en charge s’obtient par une attitude qui ne 

remet pas en cause la realite de la douleur et par une relation de 
bonne qualite. 

Composante nociceptive : il peut exister une part nociceptive dans 
les douleurs chroniques. Parfois elle est au premier plan (rhuma- 
tismes inflammatoires. . .). 

Les antalgiques sont utilises selon les regies de I’OMS avec 
certains amenagements : 

- sauf indications particulieres, limiter les AINS au long cours, 

- escalade therapeutique limitee au palier I et au palier II, 

- en raison du caractere fluctuant de la douleur, revaluation se 
fait avec un recul d’au moins 7 jours. 

Si les antalgiques n'apportent pas de soulagement notable, il 
faut savoir les arreter. Ici, I’escalade therapeutique n’est pas la regie. 

Le recours au palier III est possible. La morphine et la buprenor- 
phine peuvent etre utilisees (AMM, formes orales) ; la morphine est 



4 . Antalgiques de palier III 
dans les douleurs chroniques 
non cancereuses 

I Pourront etre traites : les douloureux chroniques non 
(ou insuffisamment) soulages par les therapeutiques usuelles. 

I Le traitement sera envisage apres evaluation exhaustive, 
pluridisciplinaire, avec avis psychiatrique. 

I Ne seront pas traites les patients : 

- dont les symptomes ne sont pas medicalement expliques, 

- qui presented des troubles caracteriels severes, 
des antecedents de toxicomanie. 

I La mise en route du traitement est : 

- morphine orale LP : 20 a 60 mg/j (dosage a adapter si patient 
fragile), 

- pas de prescription d’interdose de morphine LI. 

Prescription de palier I pour les pics douloureux, 

- evaluation reguliere au moins a J14 et J28 (adaptation 
de posologie, effet indesirable). 

I L’adaptation des posologies se fait : 

- tant que I’objectif fixe conjointement au prealable 
n’est pas atteint, 

- en majorant la dose journaliere par palier de 50 %, 

- en prevenant systematiquement de la constipation. 


la molecule de premiere ligne, les recommandations de Limoges 
(encadre 4) resument la selection des patients et I’utilisation de la 
morphine pour les douleurs chroniques rhumatologiques. Elies 
peuvent etre appliquees aux autres douleurs chroniques. 

Composante neuropathique : une douleur neuropathique mecon- 
nue est une cause frequente de douleur chronique rebelle. Le 
diagnostic est clinique et parfois difficile. 

Le questionnaire DN4 est un outil valide qui facilite I’identifica- 
tion des DN pour les non-experts. II est habituel de considerer le 
diagnostic de DN a partir de 4 reponses positives sur ce ques- 
tionnaire (sensibilite : 82,9 %, specificite : 89,9 %). 

Les traitements medicamenteux sont des traitements au long 
cours exposant a un risque d’effets secondaires. La decision de 
traiter est prise avec le patient en fonction : 

- de I’existence d’une douleur neuropathique ; 

- de I’intensite de la composante permanente (quand elle existe) ; 

- de la duree et du rythme des crises douloureuses (quand elles 
existent) ; 

- de I’existence d’une allodynie et la gene quotidienne qu’elle 
entraTne ; 

- du retentissement de la douleur sur le sommeil, les activites. 
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Ces differents elements definissent les objectifs du traitement. 
Celui-ci differe selon le contexte (nouvelle formulation) : 

- quand la douleur est localisee dans le territoire d’une racine ou 
d’un tronc, ou d’un membrefantome, la TENS est une technique 
de choix ; 

- les dernieres recommandations au niveau europeen conseillent 
en premiere ligne les antidepresseurs tricycliques, la pregaba- 
line et lagabapentine (qui n’apas I’AMM en France pourtoutes 
les indications) ; 

- pour les douleurs post-zosteriennes ou de polyneuropathies, le 
tramadol est egalement cite comme premiere ligne possible. 

En pratique, il convient de commencer avec une seule molecule. Le 

choix est dicte par les contre-indications ou les effets indesirable(s) 
qu’il est souhaitable d’eviter. La posologie est majoree par paliers, 
jusqu’a refficacite ou jusqu’au « plafond » de posologie (tableau 4). 

Le recul necessaire pour juger du traitement est variable. Le 
delai d’action variant de quelques jours a 1 mois pour une poso- 
logie donnee, seul un recul de 1 mois permet d’affirmer I’absence 
d'effet. Quand la posologie efficace (et bien toleree) a ete trou- 
vee, le traitement est maintenu pendant 3 a 6 mois. Ensuite, il 
sera diminue par paliers jusqu’a I’arret ou jusqu’a la mise en 
evidence d'une posologie minimale efficace. 


Place des techniques physiques : les techniques passives ou qui 
rendent le patient dependant d’un therapeute sont a eviter dans 
la prise en charge des douleurs chroniques. 

Si la chaleur ou le froid apportent un soulagement, il faut rendre 
le patient autonome dans la gestion de ces techniques. 

La place des ortheses se discute au cas par cas. 

La reprise progressive d’activites de loisirs ou physiques est fon- 
damentale dans la prise en charge. Cette reactivation se fait par 
paliers, en respectant la regie de la non-douleur. Elle peut etre rea- 
lisee par le patient (conseils ecrits, explications a la consultation) ou 
guidee dans le cadre d'une prise en charge en kinesitherapie. 

Place des traitements psychologiques : la prise en charge des dou- 
leurs psychogenes releve de la psychotherapie et/ou des psy- 
chotropes. La difficulty majeure est de faire accepter cette 
demarche au patient. 

Les prises en charge en therapie cognitivo-comportementale 
(individuel, groupes de patients) sonttres utiles dans les douleurs 
chroniques rebelles. Elies necessitent des experts formes. 

Prise en charge sociale : la dimension sociale est tres importante 
dans la douleur chronique et ne doit pas etre oubliee. En cas de 
conflit, et apres accord du patient, les liaisons avec les medecins- 
conseils ou le medecin du travail sont fondamentales. 


co 

| Posologie 

<c 


nom 

Voie 

d’administration 

Delai minimum 
d’action 

Posologie 
de depart (pg) 

Remedication 
lors d’une crise 

Paliers 
de dose 

Actiq 

buccale 

30 min 

200 

non 

200 

400 

600 

800 

1200 

1600 

Abstral 

buccale 

15 min 

100 

oui 

100 ± 100 

200 ±100 

300 ±100 

400 ± 200 

600 ± 200 

800 

Effentora 

buccale 

30 min 

100 

oui 

100 ± 100 

200 ± 200 

400 ± 200 

600 ± 200 

800 

Instanyl 

nasale 

10 min 

50 

oui 

50 ±50 

100 ±100 

200 ± 200 

400 

Pecfent 

nasale 

30 min 

100 

non 

100 

100 + 100 

400 

800 


Tableau realise a partir de RCP Vidal et donnees EMEA pour Pecfent. 
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Acces douloureux paroxystique d’une douleur 
cancereuse 

Cette situation correspond a la survenue de crises doulou- 
reuses, spontanees ou provoquees (mobilisation, deglutition...) 
alors que la douleur cancereuse de fond est controlee (encadre 3) 

1 . Parametres devaluation 

L’efficacite d’un traitement de crise se juge sur le soulagement 
ou la diminution du score d'intensite douloureuse. Idealement, 
dans la « vraie vie », le traitement doit rendre la douleur absente ou 
legere (4/1 0 ou moins sur une echelle numerique). Dans les essais 
cliniques, le traitement est juge efficace quand le soulagement 
correspond au moins a 33% de diminution de I’intensite doulou- 
reuse. Certains auteurs recommandent 50% de soulagement. 

Bien entendu, il faut evaluer avant et apres la mise en oeuvre 
d’un traitement la nature, la cinetique, le caractere spontane ou 
non, I’intensite de I’acces douloureux paroxystique, le soulage- 
ment obtenu pour construire la strategie medicamenteuse et non 
medicamenteuse la plus adaptee. 

2. Strategies medicamenteuses du traitement 

Utilisation des interdoses : les patients concernes par les acces 
douloureux paroxystiques ne sont pas nai'fs de traitements opia- 
ces, ils ont suivi le processus de titration. II est possible pour les 
acces douloureux paroxystiques de continuer a utiliser les inter- 
doses, par voie orale (formes de morphine et oxycodone a liberation 
immediate). Les eventuels effets indesirables sont theoriquement 
connus, car les patients ont deja regu ces produits a ce dosage. 
L’inconvenient theorique de cette strategie est que ces formes 
galeniques (voie orale) agissent en 45 min environ, avec une duree 
d’action qui peut aller jusqu’a 4 heures, ce qui parfois n’est pas adapte 
a la cinetique temporelle des acces douloureux paroxystiques. 

Utilisation de fentanyl transmuqueux : differentes formes de fentanyl 
transmuqueux (tableau 6) ont ete developpees pour le traitement 
des acces douloureux paroxystiques avec I’avantage theorique 
d’avoir une cinetique d'action adaptee au profil temporel des 
acces douloureux paroxystiques. L’inconvenient, si les patients 
ne sont pas traites par fentanyl trandermique, est le fait de ne pas 
savoir si le fentanyl sera bien tolere ou non. 

L’AMM de ces differents produits est precise : 

- douleur cancereuse controlee par un traitement de fond ; 

- patients sous traitement de palier III ( c’est a dire au moins 60 mg 
morphine orale ou 30 mg d’oxycodone orale ou 8 mg d'hydro- 
morphone orale par jour ou 25 (xg/h de fentanyl transdermique) 
avec un recul d’une semaine ; 

- utilisation au maximum pour 4 acces douloureux paroxystiques 
par jour en respectant au moins 4 heures entre le traitement de 
chacun. 

- produits necessitant une titration : recherche de la posologie 
efficace et bien toleree pour traiter I’acces douloureux paroxys- 
tique ; 

- produits non substituables, meme s’ils semblent tres voisins, la 
passage d’un produit a un autre necessite de refaire le proces- 
sus de titration a partir de la posologie de depart. 


Le processus de titration est relativement simple : 

- prise du traitement lors d’un acces douloureux paroxystique ; 

- dose de depart independante du traitement de fond 

- pour certains produit, possibility de reprendre une unite thera- 
peutique si elle est bien toleree et non efficace au dela du delai 
minimum d’action, pour une meme crise. 

- si bien tolere et non efficace, passage a un dosage superieur 
pour la crise suivante 

- posologie maximale definie pour chacun de ces produits. Si 
I’acces douloureux paroxystique n'est pas soulage a ce dosage, 
echec de la titration. 

Ces produits etant differents, meme si ils on des galeniques qui 
semblent voisines, il est necessaire de les decrire en utilisant les 
noms commerciaux.* 


Th. Delorme n’a pas transmis de declaration de conflit d’interets. 
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